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Динаміка активності процесів ліпідної пероксидації 
у тканинах тонкої кишки за умов ішемії-реперфузії 
кінцівки, гострої крововтрати та їх корекція 
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Резюме. У структурі сучасного травматизму 
воєнного і мирного часу значно зросла частка вогне-
пальних уражень, які часто супроводжуються масив-
ною зовнішньою крововтратою. Накладання за цих 
умов кровоспинного джгута вважається єдиним спосо-
бом порятунку на полі бою. Гостра крововтрата та 
ішемія-реперфузія кінцівки стимулюють активізацію 
процесів пероксидного окиснення ліпідів (ПОЛ) у вну-
трішніх органах. Однак порушення вільнорадикальних 
процесів у стінці тонкої кишки за цих умов вивчені не-
достатньо.
Мета дослідження – зʼясувати динаміку активнос-
ті процесів ПОЛ у тканинах тонкої кишки за умов іше-
мії-реперфузії кінцівки, гострої крововтрати та оціни-
ти ефективність карбацетаму в корекції виявлених 
порушень.
Матеріали і методи. Експерименти виконано на 
108 нелінійних щурах-самцях масою 200–220 г. Усіх 
тварин поділили на пʼять груп: контрольну та чо-
тири дослідних. Під тіопентал-натрієвим наркозом у 
першій дослідній групі моделювали ішемію-реперфузію 
кінцівки, у другій – гостру крововтрату, в третій – ці 
ушкодження поєднували. У четвертій дослідній групі 
тваринам із гострою крововтратою та ішемією-ре-
перфузією кінцівки внутрішньочеревно вводили карба-
цетам в дозі 5 мг на кілограм маси тварини. Через 1 і 
2 год, а також через 1; 7 і 14 діб у гомогенаті тонкої 
кишки визначали вміст дієнових кон’югатів та реаген-
тів до тіобарбітурової кислоти.
Результати. За умов ішемії-реперфузії кінцівки та 
гострої крововтрати посилюються процеси ліпідної 
пероксидації у стінці тонкої кишки з максимумом че-
рез 1 добу експерименту. За умов моделювання лише 
ішемії-реперфузії кінцівки вміст первинних і вторинних 
продуктів ПОЛ до 14 доби експерименту нормалізу-
ється, то під впливом крововтрати показник до 14 
доби залишався суттєво більшим порівняно з конт-
ролем. Поєднання ішемії-реперфузії кінцівки та гострої 
крововтрати вже з 2 год експерименту супроводжу-
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Summary. The share of gunshot wounds in the structure 
of modern war and peacetime injuries has significantly 
increased, which is often accompanied by massive external 
blood loss. Applying a tourniquet under these conditions is 
considered the only way to escape on the battlefield. Acute 
blood loss and ischemia-reperfusion of the limb stimulate 
the activation of lipid peroxidation (LPO) in the internal 
organs. However, violations of free radical processes in 
the wall of the small intestine under these conditions are 
insufficiently studied.
The aim of the study – to determine the dynamics of 
the activity of LPO processes in the tissues of the small 
intestine under conditions of ischemia-reperfusion of the 
limb, acute blood loss, and to evaluate the effectiveness of 
carbacetam in the correction of identified disorders.
Materials and Methods. The experiments were 
performed on 108 nonlinear male rats weighing 200–220 g. 
All animals were divided into five groups: control and four 
experimental. Under thiopental-sodium anesthesia in the first 
experimental group was simulated ischemia-reperfusion of 
the limb, in the second – acute blood loss, in the third – these 
injuries were combined. In the fourth experimental group, 
animals with acute blood loss and ischemia-reperfusion of 
the limb were intraperitoneally administered carbacetam 
at a dose of 5 mg per kilogram of animal weight. After 1 
and 2 hours, as well as after 1, 7 and 14 days, the content 
of diene conjugates and thiobarbituric acid reagents in the 
small intestine homogenate was determined.
Results and Discussion. Under conditions of ischemia-
reperfusion of the limb and acute blood loss, the processes 
of lipid peroxidation in the wall of the small intestine are 
intensified with a maximum after 1 day of the experiment. 
Under the conditions of modeling only ischemia-reperfusion 
of the limb, the content of primary and secondary products 
of LPO up to 14 days of the experiment is normalized, 
then under the influence of blood loss, the figure up to 14 
days remained significantly higher than the control. The 
combination of ischemia-reperfusion of the limb and acute 
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ється більшим накопиченням продуктів ПОЛ, які до 14 
доби статистично значуще перевищують інші дослід-
ні групи. Карбацетам супроводжується позитивною 
антиоксидантною дією, який вже при семиденному 
застосуванні супроводжувався істотним зниженням 
вмісту первинних і вторинних продуктів ПОЛ у стін-
ці тонкої кишки, що вказує на перспективність цього 
препарату за умов модельованої патології як засобу 
зниження проявів поліорганної дисфункції.
Висновки. Моделювання ішемії-реперфузії кінців-
ки на тлі гострої крововтрати супроводжується су-
мацією прооксидантного впливу обох патологічних 
втручань і викликає статистично вірогідно більше 
зростання вмісту ДК і ТБК-активних продуктів ПОЛ 
у стінці тонкої кишки, починаючи з 2 год експеримен-
ту. Застосування карбацетаму, порівняно з тварина-
ми без корекції, вже через 7 діб реперфузійного періоду 
викликає істотне зниження активності ПОЛ у стінці 
тонкої кишки. 
Ключові слова: тонка кишка; крововтрата; ішемія-ре-
перфузія кінцівки; ліпідна пероксидація; карбацетам.
blood loss from 2 hours of the experiment is accompanied by 
a greater accumulation of LPO products, which up to 14 days 
are statistically significantly higher than other experimental 
groups. Carbacetam is accompanied by a positive antioxidant 
effect, which when used for seven days was accompanied 
by a significant reduction in the content of primary and 
secondary products of LPO in the small intestinal wall, which 
indicates the viability of this drug in simulated pathology as a 
means of reducing multiple dysfunction.
Conclusions. Simulation of limb ischemia-reperfusion 
on the background of acute blood loss is accompanied by 
the summation of the prooxidant effect of both pathological 
interventions and causes a statistically significant increase 
in the content of DC and TBA-active products of LPO active 
products in the small intestinal wall starting from the second 
hour of  experiment. The use of carbacetam compared to 
animals without correction after 7 days of the reperfusion 
period causes a significant decrease in the activity of the 
POL in the wall of the small intestine.
Key words: small intestine; blood loss; ischemia-
reperfusion of the limb; lipid peroxidation; carbacetam.
ВСТУП 
У структурі сучасного травматизму воєнного і 
мирного часу значно зросла частка вогнепальних 
уражень. З них у понад 60 % випадків виникає ура-
ження кінцівок, яке супроводжується масивною 
зовнішньою крововтратою. Своєчасність надання 
першої допомоги, зокрема накладання кровоспин-
ного джгута, належить до основних методів ряту-
вання життя на полі бою [1, 2]. Безпечний термін 
повної ішемії-реперфузії кінцівки становить до двох 
годин.
Як свідчать результати досліджень окремих 
авторів, повне знекровлення кінцівки протягом 
цього терміну здатне викликати біохімічні та струк-
турні порушення м’яких тканин як під джгутом, так 
і в зоні ішемії [3], які поглиблюються після репер-
фузії [4], і зумовлюють сукупність не тільки локаль-
них, але й системних порушень. У їх механізмі 
лежить надходження в неуражені органи і тканини 
токсичних метаболітів з кінцівки, які здатні активі-
зувати процеси ліпідної пероксидації у різних ор-
ганах і тканинах, зокрема печінці [5, 6], нирці [7, 8], 
легенях [9]. Все це створює передумови для роз-
витку дисфункції внутрішніх органів, яка поглиблю-
ється при гострій крововтраті й неадекватній ко-
рекції може ускладнюватися поліорганною 
недостатністю та неспроможністю й зумовлювати 
загибель організму [10]. 
Однак активність процесів ліпідної пероксидації 
у тканинах тонкої кишки за умов ішемії-реперфузії 
кінцівки та гострої крововтрати вивчено недостат-
ньо. Не досліджена за цих умов ефективність кар-
бацетаму, який, як свідчать дані ряду авторів, здатен 
знизити прояви ішемічно-репефузійного синдрому 
та гострої крововтрати [7, 9, 11].
Метою дослідження було зʼясувати динаміку 
активності процесів ліпідної пероксидації у тканинах 
тонкої кишки за умов ішемії-реперфузії кінцівки, 
гострої крововтрати та оцінити ефективність карба-
цетаму в корекції виявлених порушень.
МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
В експериментах використано 108 нелінійних 
щурів-самців масою 180–200 г, яких поділили на пʼять 
груп: контрольну та чотири дослідних (по 6 щурів у 
групі). Усі втручання виконані під тіопентал-натрієвим 
наркозом у дозі 40 мг∙кг-1. У першій дослідній групі 
тваринам моделювали ішемію-реперфузію кінцівки. 
З цією метою на ліву лапку проксимально накладали 
смужку еластичного джгута «SWAT-T» (США) шири-
ною 10 мм, який повністю припиняв кровотік протягом 
120 хв. У другій дослідній групі шляхом пересікання 
стегнової вени моделювали гостру крововтрату (20 
% від обʼєму циркулюючої крові). У третій дослідній 
групі ці ушкодження поєднували. В четвертій дослід-
ній групі тваринам із гострою крововтратою та іше-
мією-реперфузією кінцівки, з корегувальною метою 
внутрішньочеревно вводили карбацетам (Інститут 
фізико-органічної хімії і вуглехімії імені Л. М. Литви-
ненка НАН України, Київ) в дозі 5 мг на кілограм маси 
тварини [11]. У контрольній групі тварин тільки вво-
дили в наркоз, застосовуючи еквівалентну дозу тіо-
пенталу натрію.
Через 1 і 2 год, а також через 1; 7 і 14 діб в умо-
вах тіопентал-натрієвого наркозу дослідних тварин 
виводили з експерименту методом тотального кро-
вопускання з серця. В гомогенаті тонкої кишки ви-
значали вміст реагентів до тіобарбітурової кислоти 
(ТБК-активних продуктів ПОЛ) [12] та дієнових 
кон’югатів (ДК) [13]. 
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Під час роботи з лабораторними тваринами до-
тримувались міжнародних вимог про гуманне по-
водження з ними відповідно до правил Європей-
ської конвенції про захист хребетних тварин, яких 
використовують з експериментальною та іншою 
науковою метою (Страсбург, 1986). 
Оцінку вірогідності відмінностей між експери-
ментальними групами проводили з використанням 
непараметричного критерію Манна – Уїтні.
РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Як видно з таблиці 1, внаслідок моделювання 
ішемії-реперфузії кінцівки вміст ДК у стінці тонкої 
кишки, порівняно з контролем, вже з 1 год експери-
менту зростав на 34,8 % (р<0,05), досягав макси-
муму через 1 добу експерименту (у 2,20 рази, 
р<0,05). В цей термін показник перевищував резуль-
тат 1 год на 61,8 % (р<0,05), 2 год – на 25,5 % 
(р<0,05). У подальшому показник знижувався й до 
14 доби повертався до рівня контрольної групи 
(р>0,05) та був статистично вірогідно меншим по-
рівняно з результатом 2 год, 1 та 7 діб експеримен-
ту (р<0,05). 
Після моделювання гострої крововтрати вміст 
ДК у стінці тонкої кишки через 1 год експерименту, 
порівняно з контролем, збільшувався на 64,3 % 
(р<0,05), теж досягав максимальної величини через 
1 год експерименту (у 3,44 раза, р<0,05) й поступо-
во знижувався до 14 доби. У цей термін показник 
ставав меншим від результату 2 год, 1 і 7 діб (від-
повідно на 23,6; 43,0 та 30,4 %, р<0,05), проте 
залишався істотно більшим, ніж у контролі (на 96,4 
%, р<0,05). В усі терміни експерименту за умов 
моделювання гострої крововтрати вміст ДК у стінці 
тонкої кишки був статистично вірогідно більшим, ніж 
за умов моделювання лише ішемії-реперфузії кін-
цівки (р1-2<0,05).
Ускладнення гострої крововтрати ішемією-ре-
перфузією кінцівки супроводжувалося найбільшими 
порушеннями. Через 1 год експерименту вміст ДК 
у стінці тонкої кишки зріс на 85,7 % (р<0,05), через 
2 год – у 3,27 раза (р<0,05). Через 1 добу показник 
досягав максимуму, в 4,25 раза був більшим від 
контролю (р<0,05), істотно перевищував результат 
попередніх термінів спостереження (р<0,05) й за-
лишався на такому ж рівні до 7 доби експерименту 
(р<0,05). Через 14 діб вміст ДК у стінці тонкої кишки 
знижувався і ставав істотно меншим, порівняно з 
результатом 1 год, 1 і 7 діб експерименту (відповід-
но на 11,5; 31,9 та 30,8 %, р<0,05), та залишався у 
2,89 раза більшим від контролю (р<0,05). За умов 
гострої крововтрати, ускладненої ішемією-репер-
фузією кінцівки, вміст ДК у стінці тонкої кишки у всі 
терміни спостереження був статистично вірогідно 
більшим, ніж у групі, в якій моделювали лише іше-
мію-реперфузію кінцівки (р1-3<0,05), та, починаючи 
з 2 год експерименту, порівняно з групою, в якій 
моделювали лише гостру крововтрату (р2-3<0,05). 
У свою чергу, вміст у стінці тонкої кишки ТБК-
активних продуктів ПОЛ (табл. 2) після моделю-
вання лише ішемії-реперфузії кінцівки, порівняно з 
контролем, теж зростав: через 1 год – на 17,5 %, 
через 2 год – на 25,3 %, через 1 добу – на 42,9 %, 
через 7 діб – на 15,0 %, що виявилося вірогідним 
Таблиця 1. Динаміка вмісту дієнових кон’югатів (ум.од.∙мг-1) після гострої крововтрати, ускладненої ішемією-репер-
фузією кінцівки ((Ме (LQ;UQ) – медіана (нижній і верхній квартилі))
Дослідна група
Термін реперфузійного періоду 
1 год 2 год 1 доба 7 доба 14 доба






















































р1-2 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
р1-3 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
р2-3 >0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
Примітки. Тут і в табл. 2: 
1) * – відмінності стосовно контролю статистично вірогідні (р<0,05); 
2) р1-2 – вірогідність відмінностей між першою і другою дослідними групами; 
3) р1-3 – вірогідність відмінностей між першою і третьою дослідними групами; 
4) р2-3 – вірогідність відмінностей між другою і третьою дослідними групами.
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(р<0,05). Через 14 діб показник досягав рівня конт-
ролю (р>0,05) і ставав істотно меншим порівняно з 
усіма попередніми термінами спостереження 
(р<0,05). За умов гострої крововтрати порушення 
були більш вираженими. Вже з 1 год експерименту 
вміст ТБК-активних продуктів ПОЛ у стінці тонкої 
кишки зростав, порівняно з контролем, на 32,2 % 
(р<0,05). Так само досягав максимуму через 1 добу 
(у 2,58 раза, р<0,05), залишався на такому ж рівні 
до 7 доби (р>0,05) й у подальшому до 14 доби зни-
жувався порівняно з 1 і 7 добами експерименту 
(відповідно на 35,8 та 28,2 %, р<0,05). У цей термін 
показник був істотно більшим від контролю (на 
65,7 %, р<0,05) та порівняно з результатом 1 і 2 год 
експерименту (р<0,05). В усі терміни спостережен-
ня гостра крововтрата зумовлювала статистично 
вірогідно більший вміст ТБК-активних продуктів 
ПОЛ у стінці тонкої кишки, порівняно з дослідною 
групою, в якій моделювали лише ішемію-реперфу-
зію кінцівки (р1-2<0,05). 
Ускладнення гострої крововтрати ішемією-ре-
перфузією кінцівки призводило до більшого нако-
пичення ТБК-активних продуктів ПОЛ у стінці тонкої 
кишки. Вже через 1 год показник, порівняно з контр -
олем, зріс на 39,9 %, через 2 год – на 70,7 % 
(р<0,05). Проте вже через 1 добу величина дослід-
ного показника збільшилася у 3,17 раза (р<0,05) й 
залишалася на такому ж рівня до 7 доби експери-
менту (р>0,05). Через 14 діб показник знижувався, 
що було статистично вірогідним порівняно з резуль-
татом 7 доби експерименту (на 11,7 %, р<0,05), 
проте продовжував залишатися суттєво більшим, 
ніж у контролі (у 2,75 раза, р<0,05) та 1 і 2 год екс-
перименту (відповідно на 97,4 і 61,1 %, р<0,05). В 
усі терміни експерименту величина дослідного по-
казника в цій групі була статистично вірогідно біль-
шою, ніж у групі, в якій моделювали лише ішемію-
реперфузію кінцівки (р1-3<0,05) та, починаючи з 2 
год експерименту, порівняно з групою, в якій моде-
лювали лише гостру крововтрату (р2-3<0,05).
Застосування карбацетаму протягом 7 діб, по-
рівняно зі щурами без корекції, сприяло статистич-
но значущому зниженню вмісту ДК (рис. 1) у стінці 
тонкої кишки (на 21,4 %, р<0,05), протягом 14 діб 
– на 26,5 % (р<0,05), ТБК-активні продукти – відпо-
відно на 21,3 та 33,2 % (р<0,05) (рис. 2).
Отримані результати свідчать про те, що спіль-
ними механізмами ішемії-реперфузії кінцівки та 
гострої крововтрати є посилення процесів ліпідної 
пероксидації у стінці тонкої кишки з максимумом 
через 1 добу експерименту. Якщо за умов моде-
лювання лише ішемії-реперфузії кінцівки вміст 
первинних і вторинних продуктів ПОЛ до 14 доби 
експерименту нормалізувалися, то під впливом 
крововтрати показник до 14 доби залишався сут-
тєво більшим порівняно з контролем. Отже, по-
рушення, зумовлені лише ішемією-реперфузією 
кінцівки знаходяться в межах гомеостатичного 
регулювання й адекватно забезпечені механізмами 
антиоксидантного захисту. Водночас, за умов 
гострої крововтрати під впливом патогенних чинни-
ків гемічної гіпоксії та зумовлених нею системних 
порушень до 14 доби експерименту активність ПОЛ 
залишається на достатньо високому рівні. Необхід-
но зауважити, що дану закономірність виявлено й 
стосовно печінки [11], нирок [7] та легень [9]. 
Поєднання ішемії-реперфузії кінцівки та гострої 
крововтрати вже з 2 год експерименту супроводжу-
ється більшим накопиченням продуктів ПОЛ, які до 
14 доби статистично значуще перевищують інші 
дослідні групи. Можна припустити, що має місце 
ефект сумації прооксидантного впливу як ішемії-
Таблиця 2. Динаміка вмісту ТБК-активний продуктів ПОЛ (мкмоль∙кг-1) після гострої крововтрати, ускладненої ішемі-
єю-реперфузією кінцівки ((Ме (LQ;UQ) – медіана (нижній і верхній квартилі))
Дослідна група
Термін реперфузійного періоду 
1 год 2 год 1 доба 7 доба 14 доба





















































р1-2 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
р1-3 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
р2-3 >0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
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реперфузії кінцівки, так і гострої крововтрати. Відо-
мо, що інтенсифікація ПОЛ на тлі виснаження анти-
оксидантного захисту є пусковим чинником розвитку 
органної недостатності [10]. У зв’язку з цим, можна 
припустити, що активація ПОЛ у стінці тонкої кишки 
може тягнути за собою й розвиток ентеральної дис-
функції, що в експерименті встановлено за умов 
моделювання краніоскелетної травми [14]. 
Важливо відмітити позитивну антиоксидантну 
дію карбацетаму, який вже при семиденному за-
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Рис 1. Вплив карбацетаму на вміст дієнових кон’югатів у стінці тонкої кишки (ум.од.∙мг-1) після гострої крововтрати, ускладненої ішемією-
реперфузією кінцівки. 
Примітки: 1) * – відмінності стосовно контролю статистично вірогідні, р<0,05;  
2) # – відмінності стосовно групи без корекції статистично вірогідні, р<0,05.
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вмісту первинних і вторинних продуктів ПОЛ у стін-
ці тонкої кишки. Результати, які ми отримали, допо-
внюють дані інших авторів, що відмічали аналогіч-
ний вплив карбацетаму за умов ішемії-реперфузії 
кінцівки та гострої крововтрати на печінку, легені та 
нирки [7, 9, 11]. Виявлена, крім цього, окремими 
авторами мембраностабілізуюча і тканинопротек-
торна дія карбацетаму [15], вказує на перспектив-
ність цього препарату за умов модельованої пато-
логії як засобу зниження проявів поліорганної 
дисфункції. У перспективні доцільно дослідити 
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вплив карбацетаму на функціональний стан тонкої 
кишки за умов ішемії-реперфузії кінцівки та гострої 
крововтрати. 
ВИСНОВКИ 
1. Унаслідок двогодинної ішемії та реперфузії 
кінцівки у стінці тонкої кишки посилюється актив-
ність ПОЛ, що виявляється зростанням вмісту ДК і 
ТБК-активних продуктів ПОЛ з максимумом через 
1 добу реперфузійного періоду, яка до 14 доби до-
сягає рівня контрольної групи. 
2. За умов гострої крововтрати інтенсивність 
ПОЛ більша, порівняно з моделюванням лише 
ішемії-реперфузії кінцівки, теж досягає максиму-
му через 1 добу, проте до 14 доби не стихає і 
суттєво більша, ніж у контролі. Додаткове моде-
лювання ішемії-реперфузії кінцівки на тлі гострої 
крововтрати супроводжується сумацією проокси-
дантного впливу обох патологічних втручань і 
викликає статистично вірогідно більше зростан-
ня вмісту ДК і ТБК-активних продуктів ПОЛ у 
стінці тонкої кишки, починаючи з 2 год експери-
менту. 
3. Застосування карбацетаму в тварин із го-
строю крововтратою, ускладненою ішемією-репер-
фузією кінцівки, порівняно з тваринами без корекції, 
вже через 7 діб реперфузійного періоду викликає 
істотне зниження активності ПОЛ у стінці тонкої 
кишки, що вказує на виражену антиоксидантну дію 
препарату за умов модельованої патології. 
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